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1. Вступ
У всьому світі гіпертонічна хвороба залиша-
ється однією із найактуальніших медичних про-
блем та є головним фактором ризику розвитку хво-
роб системи кровообігу [1, 2]. Розповсюдженість 
гіпертонічної хвороби складає близько 25 % дорос-
лого населення світу, поширеність, за прогнозами, у 
2025 році зросте до 1,5 млрд. осіб, а 7,6 млн перед-
часних смертей (близько 13,5 % від загального числа), 
54 % інсультів і 47 % подій, викликаних ішемічною 
хворобою серця, виникає внаслідок високого артері-
ального тиску [3].
В свою чергу ішемічна хвороба серця є одним 
з найбільш розповсюджених серед серцево-судин-
них захворювань і займає перше місце в поширено-
сті серед країн, що розвиваються [4]. Тромбоцити 
мають встановлену роль в патогенезі атеросклерозу, 
пов’язаному з ішемічною хворобою серця [5]. Ад-
гезія, активація та агрегація тромбоцитів грають 
важливу роль в розвитку багатих тромбоцитами 
тромбів і ішемічних ускладнень при ішемічній хво-
робі серця [6].
2. Обґрунтування дослідження
Артеріальна гіпертензія, крім того, що є одним 
з основних факторів ризику розвитку атеросклерозу 
коронарних артерій, характеризується підвищеною 
тромботичною тенденцією (тромботичний парадокс 
гіпертензії або «Бірмінгем парадокс») з ознаками 
активації тромбоцитів, гіперкоагуляції і ендотелі-
альної дисфункції [7].
Агрегація тромбоцитів і тромбоз грають цен-
тральну роль в патогенезі атеросклерозу, з того часу 
як тромбоцитарні агрегати та тромботичні маси було 
виявлено в коронарних артеріях на ділянках розриву 
бляшки [8]. Тромбоцити після їх активації, далі сти-
мулюють утворення тромбу і залучають додаткові 
тромбоцити, вивільнивши тромбоксан A2, аденозин 
дифосфат і цитокіни, які виробляють і сприяють 
поверхневе утворення тромбіну і вивільнення суди-
нозвужувальних речовин [9].
Все вищезазначене свідчить про важливість 
функції тромбоцитів при ішемічній хворобі сер-
ця і гіпертонії. Слід зауважити, що дослідження 
тромбоцитарного гемостазу, які проводились рані-
ше, не ставили собі за мету порівняти спонтанну та 
стимульовану агрегацію тромбоцитів у пацієнтів з 
гіпертонічною хворобою (ГХ) та при її поєднанні з 
ішемічною хворобою серця (ІХС). 
3. Мета дослідження
Оцінити спонтанну та індуковану агрегацію 
тромбоцитів з використанням арахідонової кисло-
ти, аденозиндифосфату, колагену та адреналіну у 
пацієнтів з гіпертонічною хворобою та виявити 
особливості агрегаційної активності тромбоцитів 
при поєднанні гіпертонічної хвороби та ішемічної 
хвороби серця. 
4. Матеріали та методи 
Дослідження проводилось на кафедрі пропе-
девтики внутрішньої медицини № 1 Національного 
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Aim of the work is in assessment of spontaneous and induced aggregation in patients with hypertension and 
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Results of research: in the result of the work was revealed the high level of spontaneous aggregation of platelets in 
both studied groups. It was established, that associated course of hypertension and IHD is attended by preservation 
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медичного університету імені О. О. Богомольця, що 
розташована на базі Київської клінічної лікарні № 2 
на залізничному транспорті ПАТ «Укрзалізниця». 
У ході дослідження нами було обстежено 127 осіб: 
14 практично здорових (1 група, контроль), 61 хворих 
на ГХ II стадії з супутньою ІХС (2 група), 52 хворих 
на ГХ III стадії з супутньою ІХС (3 група). Серед об-
стежених хворих чоловіків було 59, жінок – 68. Групи 
хворих були співставні по віку, тобто за віком серед 
досліджуваних груп не було виявлено достовірної 
різниці. Обстеження проводили у першу добу після 
госпіталізації хворого. Для верифікації гіпертонічної 
хвороби та визначення стадії застосовували загаль-
ноклінічні методи обстеження: аналіз скарг, анам-
нестичне та фізикальне обстеження, ЕКГ, ехокардіо-
графію (товщина ЗСЛШ та МШП). Для встановлення 
діагнозу ІХС проводили анамнестичне та фізикальне 
обстеження, а також тредміл-тест. 
Критерії виключення були: рівень тромбоци-
тів <150 та >450.109/л, цукровий діабет 1 типу, оз-
наки тяжкої серцевої недостатності IIБ-III стадії за 
класіфикацією М. Д. Стражеска – В. Х. Василенка, 
фракція викиду лівого шлуночка <45 %, природжені 
та набуті вади серця, легенева гіпертензія, кардіоміо-
патії, міокардит, перикардит, перенесений ішемічний 
та геморагічний інсульт, тяжкі хронічні захворюван-
ня нирок із розрахованою швидкістю клубочкової 
фільтрації <30 мл/хв/1,73м2, тяжкі захворювання пе-
чінки з порушенням функції. 
Пацієнтам проводилось антитромбоцитарне 
лікування, а саме – ацетилсаліцилова кислота (52 % 
у 2-ій групі та 45 % у 3-ій групі хворих), клопідогрель 
(15 % в 2-ій групі та 17 % у 3-ій групі пацієнтів) у 
вигляді монотерапії або у вигляді комбінованого лі-
кування (7 % в 2-ій групі та 8 % в 3-ій групі хворих). 
Забір крові здійснювали з ліктьової вени з до-
триманням усіх вимог, що висувають для коагулоло-
гічних досліджень, тобто проводили полістироловим 
шприцом у полістиролові центрифужні градуйовані 
пробірки з пробкою, що містили 1 об’єм стабілізато-
ра (3,8 % розчину натрію цитрату) і 9 об’ємів крові.
Всім хворим визначали кількість тромбоцитів 
за допомогою гематологічного аналізатора Mindray 
BC 2800 (Mindray, Китай) з технологією підрахунку 
форменних елементів (лейкоцитів, тромбоцтів, ери-
троцитів), заснованих на кондуктометричному мето-
ді. Агрегацію тромбоцитів оцінювали за допомогою 
аналізатору агрегації АЛАТ-2 (НПФ БИОЛА, Росія). 
Багату на тромбоцити плазму (БгТП) отримували 
шляхом центрифугування цільної із цитратом на-
трію крові при швидкості 1000 об./хв. протягом 10 
хв. Для отримання бідної тромбоцитами (БдТП) 
плазми центрифугували решту крові при швид-
кості 3000 об./хв. (1500 g) протягом 20 хв, згідно 
стандартизованої методики дослідження функції 
тромбоцитів [10]. 
При визначенні параметрів агрегації тромбо-
цитів методом лазерної агрегатометрії після калібру-
вання пристрій автоматично вираховував відсотки 
світлопропускання. Ступінь агрегації визначався як 
максимальний приріст після додавання індуктору 
(вимір у %).
В якості індукторів агрегації використовували 
арахідонову кислоту (АК) в дозі 1,0 ммоль, аденозин-
дифосфат (АДФ) в дозі 2,5 мкмоль, колаген-1,25 мг/мл, 
адреналін-5 мкмоль (Helena platelet aggregation 
reagents «Helena Laboratories», США) [10–13].
Статистична обробка даних виконана з вико-
ристанням методів варіаційної статистики, кореля-
ційного аналізу, реалізованих в програмі Statistica 6.0 
(StatSoft, USA). Достовірність відмінностей середніх 
значень показників оцінювали за критерієм Манна- 
Уітні та Ст’юдента, був проведений кореляційний 
аналіз за Спірманом. Достовірними вважалися від-
мінності при p<0,05.
5. Результати дослідження
При порівнянні функціональної активності 
тромбоцитів у хворих на гіпертонічну хворобу II 
та III стадії із супутньою ІХС звертає на себе увагу 
достатньо високий рівень спонтанної агрегації тром-
боцитів в обох досліджуваних групах. При чому, 
в групі хворих із гіпертонічною хворобою II ста- 
дії із супутньою ішемічною хворобою серця цей 
рівень перевищував показники контрольної групи в 
3,64 рази, проте статистичної значущості ця різниця 
не набувала (p=0,502), а у хворих із гіпертонічною 
хворобою III стадії із супутньою ішемічною хворо-
бою серця різниця із контролем складала 7,74 рази, 
що було достовірно (p=0,029). При цьому спостеріга-
лась різниця в спонтанній агрегації тромбоцитів між 
досліджуваними групами (p=0,009) (табл. 1). 
При порівнянні спонтанної агрегації тромбо-
цитів слід враховувати, що всі хворі обох досліджу-
ваних груп мали супутню ішемічну хворобу серця, з 
приводу якої проводилось антитромбоцитарне ліку-
вання. З метою антитромбоцитарного лікування за-
стосовувалась ацетилсаліцилова кислота в середній 
дозі 75–100 мг на добу та в деяких випадках клопідо-
грель у середньодобовій дозі 75 мг на добу. При чому 
кількість хворих, які отримували ацетилсаліцилову 
кислоту та клопідогрель, була порівнюваною в обох 
групах, тому ми можемо оцінювати функціональну 
активність тромбоцитів без поправки на антитром-
боцитарне лікування. 
Оскільки більшість хворих, як 2-ої так і 3-ої 
групи отримували ацетилсаліцилову кислоту (52 % 
у 2-ій групі та 45 % у 3-ій групі), то особливу увагу 
слід звернути на агрегацію тромбоцитів, стиму-
льовану арахідоновою кислотою, враховуючи, що 
саме цей патогенетичний шлях пригнічує ацетил-
саліцилова кислота. Слід зазначити, що як у групі 
хворих на гіпертонічну хворобу II стадії, так і в 
групі хворих на гіпертонічну хворобу III стадії 
з супутньою ішемічною хворобою серця, засто-
сування ацетилсаліцилової кислоти супроводжу-
валось статистично значущим зниженням рівня 
АК-індукованої агрегації тромбоцитів. В 2 групі 
хворих – в 3,48 рази по відношенню до контролю 
(p<0,001), в 3 групі – в 1,73 рази по відношенню до 
31 
Scientific Journal «ScienceRise: Medical Science»  № 7(3)2016
контролю (p=0,002), що свідчить про ефективність 
аспіринотерапії в обох групах. 
Оскільки певна частина хворих (15 % в 2 гру-
пі та 17 % в 3 групі) в якості антитромбоцитарної 
терапії отримували клопідогрель, ми також зверта-
ли увагу на АДФ-індуковану агрегацію тромбоци-
тів, оскільки клопідогрель необоротно блокує саме 
АДФ-рецептори тромбоцитів. Виявилося, що у хво-
рих на гіпертонічну хворобу II стадії у поєднанні з 
ішемічною хворобою серця, АДФ-індукована агрега-
ція тромбоцитів була статистично-значимо нижчою 
за групу контролю, а саме на 38,8 % (p=0,004), проте 
у групі хворих на гіпертонічну хворобу III стадії з 
супутньою ішемічною хворобою серця, незважаючи 
на те, що ця агрегація виявилась нижчою за групу 
контролю на 26,3 %, вказана різниця статистичної 
значущості не набувала (p=0,076). 
Аналізуючи колаген-індуковану агрегацію 
тромбоцитів, слід зазначити, що незважаючи на 
антитромбоцитарне лікування, яке проводилось в 
однаковому відсотку хворих в обох групах, нами 
не було виявлено статистично значущих змін, як в 
порівнянні з групою контролю, так і при порівнянні 
досліджуваних груп. У групі хворих на гіпертонічну 
хворобу II стадії вона навіть виявилась на 20,6 % 
більшою за групу контролю (p=0,632), а у групі хво-
рих на гіпертонічну хворобу III стадії – на 29,8 % 
(p=0,730). Це означає, що тромбоцити хворих, навіть 
за умов отримання ацетилсаліцилової кислоти та 
клопідогрелю, залишаються достатньо функціональ-
но активними щодо впливу колагену. Отже, оскільки 
колаген є одним з основних структурних одиниць 
субендотеліального прошарку, можна припустити, 
що у цих хворих навіть незначне пошкодження 
ендотелію може призводити до суттєвої активації 
тромбоцитів, яка не пригнічується прийомом ацети-
лсаліцилової кислоти та клопідогрелю. 
Слід зазначити, що тенденція змін адрена-
лін-індукованої агрегації у досліджуваних групах 
хворих була різною. Так, у другій групі хворих вона 
виявилась навіть дещо нижчою за групу контро-
лю (на 4,5 %), проте різниця була недостовірною 
(p=0,650). У третій групі хворих вона була в 1,64 рази 
вищою (на 64 %) за групу контролю, що було ста-
тистично значущим (p=0,149). Міжгрупова різниця 
у двох обстежуваних групах склала 72 % (p=0,003). 
Враховуючи ізольоване підвищення адреналін-інду-
кованої агрегації тромбоцитів виключно у хворих із 
гіпертонічною хворобою III стадії, у цій групі нами 
було проаналізовано дані пацієнтів, які отримува-
ли антиангінальне і антигіпертензивне лікування 
ß-адреноблокаторами та з різних причин його не 
отримували. Було показано, що у підгрупі хво-
рих, які отримували ß-адреноблокатори, показники 
адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів, яка 
потенційно може пригнічуватись цими препаратами, 
практично не відрізнялась від групи контролю. У 
підгрупі пацієнтів, які з різних причин їх не отриму-
вали агрегація, стимульована адреналіном, переви-
щувала групу контролю майже в 1,8 рази, що давало 
загальне збільшення її ступеня у 3 групі хворих у 
1,64 рази. Таким чином, можна зробити висновок, 
що призначення ß-адреноблокаторів пацієнтам із гі-
пертонічною хворобою та супутньою ІХС, окрім ан-
тигіпертензивного та антиангінального ефекту, має 
також вплив на функціональну активність тромбо-
цитів, зокрема, ареналін-індуковану агрегацію тром-
боцитів. Тобто, має додатковий вплив, який може 
виявитись досить корисним у пацієнтів з ішемічною 
хворобою серця. 
Таблиця 1
































18,67±3,82 17,83±2,38 30,68±3,13 <0,01
Примітка: різниця показників достовірна порівняно з 
такими в контрольній групі: *– p<0,05, **– p<0,01, *** – 
p<0,001 (за критерієм Манна-Уітні)
6. Обговорення результатів дослідження
Слід врахувати, що пацієнти обох досліджува-
них груп отримували антитромбоцитарне лікування 
із застосуванням ацетилсаліцилової кислоти, клопі-
догрелю у вигляді монотерапії або 8 % хворих у ви-
гляді подвійної терапії (це в основному стосувалось 
хворих після проведення первинних коронарних 
втручань (в 3 групі), чим можна пояснити зниження 
показників АК та АДФ-індукованої агрегації від-
носно контрольних значень. Таким чином, виникла 
певна різноспрямованість змін активності тромбоци-
тів, залежно від застосованих індукторів агрегації. У 
цих умовах для більш точної характеристики функ-
ціонального стану тромбоцитів, нами було вирішено 
обрахувати індекси тромбофілії по кожному з показ-
ників агрегації тромбоцитів із подальшим розрахун-
ком сумарного індексу функціональної активності 
тромбоцитів (СІФАТ) [14] (рис. 1). Було виявлено, 
що у групі хворих на гіпертонічну хворобу II стадії 
СІФАТ складає 134 %, що є вищим за контрольні 
значення, але не набуває статистичної значущості. 
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В групі хворих на гіпертонічну хворобу III стадії, 
незважаючи на те, що вони отримували антитромбо-
цитарне лікування, а в ряді випадків подвійну анти-
тромбоцитарну терапію, сумарний індекс активності 
тромбоцитів склав 240 %. 
Рис. 1. Індекс тромбофілії показників 
тромбоцитарного гемостазу в досліджуваних групах: 
різниця показників достовірна порівняно з такими в 
контрольній групі: * – p<0,05, ** – p<0,01,  
*** – p<0,001(за критерієм Манна-Уітні)
Отже, оцінка стану тромбоцитарної ланки ге-
мостазу лише за допомогою АДФ та АК-індукованої 
агрегації, що було б логічним, виходячи із особли-
востей лікування хворих, не відображає дійсної 
функціональної активності тромбоцитів. З іншими 
індукторами вона виявилась досить високою, а осо-
бливо небезпечним є те, що залишається значно 
підвищеною спонтанна агрегація. Особливо вказані 
зміни стосуються групи хворих на гіпертонічну 
хворобу III стадії у поєднанні з ІХС, в якій спон-
танна агрегація тромбоцитів значно переважає як 
по відношенню до групи контролю, так і до групи 
порівняння, що погіршується значною залишковою 
активністю тромбоцитів у відповідь на адреналін. 
7. Висновки
1. Поєднаний перебіг гіпертонічної хвороби 
та ІХС супроводжується збереженням достатньо 
високої функціональної активності тромбоцитів, не-
зважаючи на проведення антитромбоцитарного лі-
кування, що характерно для хворих на гіпертонічну 
хворобу як II, так і III стадії. 
2. Тромбоцити хворих на гіпертонічну хво-
робу III стадії із супутньою ІХС, навіть за умов 
більш агресивного антитромбоцитарного лікування, 
залишаються більш реактивними, що проявляється 
у збереженні високого рівня спонтанної агрегації та 
адреналін-індукованої агрегації у підгрупі хворих, 
які не отримують ß-адреноблокатори. 
3. Враховуючи неоднозначність змін актив-
ності тромбоцитів у відповідь на різні індуктори в 
умовах проведення антитромбоцитарного лікування, 
для оцінки функціонального стану тромбоцитарної 
ланки гемостазу доцільно застосовувати обов’язко-
ве визначення спонтанної агрегації тромбоцитів та 
інтегральний показник – сумарний індекс функціо-
нальної активності тромбоцитів, які найбільш повно 
характеризують особливості їх змін у вказаної кате-
горії хворих. 
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